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プス結合ではないかも知れないとしている。今回の実験
からも， EWから 01への直接の投射は極めて少ないこ
とが判明した。このことは，瞳孔反射の中枢内回路は介
在ニューロンの挿入されたものが主体となっている可能
性を暗示していると思われる。
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2. 	 オルガネラの生成機構:尿素サイクル初段酵素の
ミトコンドリアへの移行
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研究目的
細胞には多くのオlレガネラが存在し，細胞に課せられ
た仕事はオ/レガネラを含む細胞分画の協同作業により遂
行されている。それぞれのオルガネラには固有のタンパ
ク質が局在するが，これらのタンパク質の大部分はサイ
トソーノレに存在するリボソーム上で合成された後，それ
ぞれのオルガネラへ移行していく。新しく合成されたタ
ンパク質がいかにしてオノレガネラを識別し，オノレガネラ 
)J莫を通過して内部へ移行するかは医学・細胞生物学上き
わめて興味のある問題である。本研究では肝ミトコンド
リアマトリックスに局在する 2つの尿素サイクノレ酵素
(カ/レパミノレリン酸合成酵素 Iおよびオノレニチントラン
スカノレパミラーゼ)について上の問題を明らかにした
い。私共はすでに，両酵素がミトコンドリア外で先ず分
子量の大きい前駆体として合成されること，さらに前駆
体はペプチド切断を含むフ。ロセシンクゃを t伴ってミトコン
ドリア内部に輸送されることを示し，研究の突破口を聞
いた。本研究はこれらの知見を土台として両酵素のミト
コンドリア局在化の分子機構を解明することを目的とす
る。
実験方法，結果おびよ考察
酵素法で調製したラット肝浮遊細胞を放射性メチオニ
ンと保温してタンパク合成を行わせた後，可溶性分画と
粗ミトコンドリア分画を得た。産物を抗体で分離し， 
SDS・ゲル電気泳動とフノレオログラフィー(増感オートラ
ジオグラフィーの一種)で解析すると，可溶性画分に両
酵素の前駆体が検出された。前駆体は 1-2分の半減期
でミトコンドリアに移行し，移行と同時にプロセシング
を受けて成熟酵素に転換された。これは高等動物のミト
コンドリアタンパク質の前駆体を細胞レベルではじめて
証明したものである。
さらに網状赤血球溶血液を用いる無細胞系で、合成した
酵素前駆体を単離ミトコンドリアに取り込ませる再構成
実験に成功した。これにより次のことが明らかとなっ
た。ミトコンド可アタンパク質の膜透過ーフ。ロセシング
系は (1)少くともマトリックスタンパク質については複
数の前駆体に共通である;(2)内膜の通過にエネルギ
ーが必要であり， そのエネルギーは膜電位と考えられ
る;(3)ミトコンドリアの表層部分を含む高次の構造
が必要である;(4)膜結合試薬で強く阻害されること
より，高次の膜構造が必要である;(5)種特異性が低 
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前駆体のプロセシングに関与するプロテアーゼをミト
コンドリアに検出し， マトリックス分画より約140倍に
精製した。分子量約11万の中性フ。ロテアーゼで，キレー
ト剤で強く阻害されることより金属プロテアーゼである
と思われる。通常用いられるタンパク基質やペフ。チド基
質は切断せず，きわめて特異性の高いプロテアーゼであ
る。
等電点電気泳動法により，前駆体が成熟酵素よりはる
かに塩基性が強く，前駆体の extrapeptideが塩基性で
あることが示唆された。前駆体の正の電荷とミトコンド
リア外膜の負の電荷との相互作用が両者の結合に重要で、
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あると推察される。
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3. 	 スギ花粉症におけるスギ重合抗原による減感作療
法
千葉大学医学部耳鼻咽喉科学教室
藤田洋祐
研究目的
鼻アレノレギーに対する特異的減感作療法の臨床効果を
より高める為に，自然抗原を化学的に重合させた大分子
抗原による減感作が，主として花粉抗原により試みられ
はじめている。本研究の目的は現在本邦で最も多い花粉
症である日本スギ花粉症に本療法を応用しようとするも
のであり，その基礎的な研究として，高力価のスギ花粉
抗原の抽出，実験動物による抗血清の作製，スギ花粉自
然抗原の重合物の作製等を試みた。
研究方法 
1. 日本スギ花粉脱脂乾燥末を，スギ花粉抗原の主抗
原である SugiBasic Protein (SBP)の抽出効率が最も
良いと言われているo.125M NH4HCOa緩衝液で，抗
原 1に対して同緩衝液20の重量比率で48時間室温で抽出
後生食で透析した。 
2. 抽出液中の蛋白量及び多糖体の含有量を各々 
Lowryの銅， Folin法，及びフェノール硫酸法により
測定した。 
3. 2で得られた抽出液を 6羽の家兎に初回蛋白量
で各々 500pg.complete Freund's adjvantに等量混合
して免疫(皮内)， 3週間後に各々200pg追加免疫，更に 
3週間後に全採血を施行し，スギ花粉抗原に対する抗血
清を作製した。 
4. 2の抽出液を， 0.5%フェノール含有生理食塩液
中で透析滅菌し，無菌試験の後スギ花粉症患者の皮内反
応に供した。 1: 20の抽出液原液を，点滴用のプラズマ
ネート(ヒトアルブミン)が 4mgfmlの濃度になるよ
うに加えられた生食で、稀釈し，スギ花粉症患者皮膚にお
ける皮内反応の闘値を調査した。 
5. 2の抽出液を BrCN活性化 cellulosediscに結
合させ， スギ花粉症患者血清で RAST(Radioaller-
gosorbent test)を施行し，血中のスギ抗原に対する 19E
抗体価測定により，抽出抗原液の力価推定のよりどころ
とした。 
6. 2の抽出液を Patterson等の方法に従い gluta-
raldehydeで処理し，スギ自然抗原の重合を試みた。方
